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INFORMACION DEL ARTiCULO RESUMEN

Historia del articulo: El retrasplante hepatico (ReTH) constituye la Unica opcién terapéutica para el fracaso
Recibido el 9 de enero de 2009 irreversible de un injerto hepatico y corresponde a un 2,9-24,0% de todos los trasplantes
Aceptado el 7 de octubre de 2009 hepaticos (TH). Técnicamente es dificil y conlleva un elevado indice de morbilidad
On-line el 7 de mayo de 2010 inmediata y una menor supervivencia que el TH primario. Nuestro objetivo fue determinar

. la tasa de ReTH y las indicaciones, morbilidad, mortalidad postoperatoria y supervivencia
Palabras clave:

Trasplante hepatico actuarial del paciente retrasplantado.

Pacientes y método: Estudio de cohorte histérica de 1.181 pacientes trasplantados entre los

Retrasplante

Causas anos 1991 y 2006.

Morbilidad Resultados: De los 1.260 TH realizados, 79 fueron ReTH. Al momento del primer TH, no hubo

Mortalidad diferencias con aquellos pacientes que no necesitaron ReTH. La tasa de ReTH fue del 6,3% y
. . las causas mas frecuentes fueron: trombosis de la arteria hepética (31,6%), recidiva de la

Supervivencia

cirrosis por VHC (30,4%) y fallo primario del injerto (21,5%). Los tiempos de isquemia,
sindrome de reperfusion y congestiéon hepatica no difieren entre el TH primario y el ReTH.
Por el contrario, la transfusién de hematies fue mayor en el ReTH (6,3+4,9 vs 3,5+3,0
unidades, p<0,001). La morbilidad y mortalidad postoperatoria (hasta los 30 dias posterior
al TH) fue mayor en los pacientes retrasplantados (68,4 vs 57,0%, p=0,04 y 25,3 vs 10,9%,
p<0,001; respectivamente). La supervivencia actuarial a 1 y 5 afios fue 83% y 69% en
aquellos sin ReTH, 71% y 61% en ReTH precoz y 64% y 34% en ReTH tardio (p<0,001).
Conclusiones: Pese a una elevada morbilidad y mortalidad del ReTH, parece que esta
alternativa terapéutica contintia siendo vdalida en aquellos pacientes con una pérdida
precoz del injerto hepatico. Por el contrario, cuando la pérdida del injerto es tardia, se hace
necesario definir, cuales serian los resultados minimos aceptables para indicar el ReTH y
qué pacientes se pueden beneficiar con este tratamiento.
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Indications and results of liver retransplantation: experience with 1181
patients in the hospital universitario La Fe

ABSTRACT

Liver retransplantation (LrT) is the only therapeutic option for irreversible failure of a
hepatic graft and accounts for 2.9%-24.0% of all liver transplantations (LT). It is technically
difficult and has a high level of immediate morbidity and a lower survival than primary LT.
Our aim was to determine the rate of LrT and its indications, morbidity, post-operative
mortality and actuarial survival in the retransplanted patient.

Patients and method: A historical cohort study of 1181 patients transplanted between 1991
and 2006.

Results: Of the 1260 LT performed, 79 were LrT. At the time of the first LT there were no
differences between those patients and those that did not require an LrT. The LrT rate was
6.3% and the most frequent causes were: hepatic artery thrombosis (31.6%), recurrence of
cirrhosis due the HVC (30.4%) and primary graft (21.5%). The ischemia times, perfusion
syndrome and hepatic congestion were no different between the primary LT and the LrT.
On the other hand, red cell transfusions were higher in LrT (6.3+4.9 vs. 3.5+3.0 units,
P<0.001). The post-operative morbidity and morbidity (up to 30 days after the LT) was
higher in retransplanted patients (68.4% vs. 57.0%, P=0.04 and 25.3% vs. 10.9%, P<0.001;
respectively). The actuarial survival at 1 and 5 years was 83% and 69% in those without LT,
71% and 61% in early LrT and 64% and 34% in delayed LrT (P<0.001).

Conclusions: Despite the increased morbidity and mortality of LrT, it appears that this
treatment alternative is still valid in those patients with an early loss of the liver graft. On the
other hand, when the graft loss is delayed, it needs to be defined, what would be the minimum

acceptable results to indicate LrT and which patients could benefit from this treatment.

© 2009 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introducciéon

El retrasplante hepatico (ReTH) constituye la Unica opcién
terapéutica para el fracaso irreversible de un injerto hepatico.
En la actualidad el ReTH constituye el 2,9-24,0% de todos
los trasplantes hepéticos (TH)*™. En los datos del Registro
Espafiol de Trasplante Hepatico, hasta el afio 2007 se habian
registrado 14.852 TH, de los cuales 1.327 son ReTH, lo que
representa el 8,9% del total®.

El ReTH es técnicamente mas dificil, especialmente en el
tardio, y conlleva un elevado indice de complicaciones
inmediatas, destacando la hemorragia intraabdominal vy,
sobre todo, la infeccién postoperatoria, que conducen a la
sepsis y el fallo multiorganico. Tardiamente, predominan los
fenémenos de recurrencia de la enfermedad de base y el
rechazo crénico. Es importante destacar que el 50% de las
muertes tras este procedimiento se produce en los 3 primeros
meses; y que, en general los resultados del ReTH son peores
que los de los TH primarios. Actualmente la supervivencia del
ReTH al primer y quinto afio alcanza cifras de 78,2 y 67,1%
respectivamente®.

El principal objetivo de esta revisién fue determinar la tasa de
ReTH (definida como el porcentaje de retrasplantes hepaticos
en el global de cada serie de trasplante)’, y de manera
secundaria, las indicaciones de ReTH, el tipo de retrasplante
segun el tiempo de evolucién posterior al TH primario (precoz,
cuando se realiza durante los primeros 30 dias; o tardio cuando
es posterior a este periodo)’, la morbilidad postoperatoria
(definida como aquellas complicaciones médicas y quirirgicas,
acontecidas durante los 30 primeros dias posterior al ReTH;

se incluyen infecciones, sepsis, fallo multiorganico, hemoperi-
toneo postoperatorio y necesidad de reintervencién quirtrgica),
la mortalidad postoperatoria (definida como aquella muerte
acontecida antes de los treinta primeros dias postoperatorios) y
la supervivencia actuarial del paciente, al primer y quinto afio
posterior al ReTH.

Material y método

Disefio. Estudio de cohorte histérica, sobre una poblacién de
pacientes sometidos a TH en el Hospital Universitario La Fe de
Valencia (HULF), en el periodo de enero de 1991 a diciembre
de 2006, con seguimiento de todos los pacientes hasta junio
de 2008.

Criterios de inclusién y exclusién. Se consideran, como
criterios de inclusién: todos aquellos pacientes con edad
mayor o igual a 18 afios y que reciben un primer trasplante
hepatico en el HULF; y como criterios de exclusién: los
pacientes que reciben un segundo retrasplante, aquellos que
reciben un primer trasplante hepatico con higado reducido
(split), un trasplante combinado (higado mas otro érgano) y
algln trasplante diferente antes o después del TH.

Pacientes. Desde enero de 1991 hasta diciembre de 2006,
se han efectuado 1.337 TH en la unidad de trasplante hepatico
del HULFE. De ellos, 51 no cumplen criterios de inclusién
(45 tienen menos de 18 afios de edad al momento de THy 6
habian recibido un primer TH en otra unidad). De los 1.286 TH
incluidos, 26 poseen algun criterio de exclusién (4 son tercer
TH, 3 reciben un higado reducido, 16 corresponden a un
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trasplante combinado y 3 tienen un trasplante de otro
6rgano). De este modo, la muestra final queda constituida
por 1.260 TH, en 1.181 pacientes, con un total de 79 ReTH.
Analisis estadistico. Los datos clinicos se recogen en una base
de datos ad-hoc y luego se resumen y analizan con programa
estadistico SPSS 15.0 para Windows®. Las medidas de
tendencia central se resumen como media y mediana, y las

Resultados

En el periodo de estudio, se analizaron 1.181 pacientes. La
edad media al momento del primer TH fue de 52,6 +9,9 afios y
el 70,4% eran de género masculino. Las principales indicacio-
nes del TH fueron cirrosis por VHC y cirrosis alcohdlica

de dispersién como DE y rango (valor minimo y maximo) (tabla 1).
seglin corresponda a una distribucién normal o no de la Se efectuaron 79 ReTH, con una tasa de ReTH del 6,3%
muestra. Como pruebas de significacién se utilizan las (79/1260).

pruebas: exacta de Fisher y Chi cuadrado, para variables
discretas; y «t» de student y «U» de Mann-Whitney para
variables continuas. El andlisis de supervivencia se efectta
con el método de Kaplan-meier y para comparar tasas se

La media de edad en el momento del TH primario fue de
47,9411,5 afos, entre los que requirieron de un ReTH, frente a
52,949,7 afios en los que no lo precisaron (p<0,001). El resto
de caracteristicas biodemograficas, indicacién de TH vy

morbilidad postoperatoria, no difirieron de forma significativa
entre grupos (tabla 1).

utiliza el método de los rangos logaritmicos y el modelo de
regresién de Cox.

Tabla 1 - Caracteristicas de los pacientes sin retrasplante y con retrasplante al momento de recibir el primer injerto

hepatico

Variable Todos Pacientes sin ReTH Pacientes con ReTH (primer injerto) Valor p
n 1181 1102 79
Edad receptor 52,64+9,9 52,949,7 47,9+11,5 <0,001
Género receptor
Hombres 831 (70,4) 783 (71,1) 48 (60,8) 0,053
Mujeres 350 (29,6) 319 (28,9) 31 (39,2)
Indicacién de TH
Cirrosis Autoinmune 61 (5,2) 55 (5,0) 6 (7,6) 0,312
Cirrosis VHB 123 (10,4) 119 (10,8) 4 (5,1) 0,236
Cirrosis VHC 591 (50,0) 546 (49,5) 45 (57,0) 0,203
Cirrosis alcoholica 443 (37,5) 421 (38,2) 22 (27,8) 0,066
Hepatocarcinoma 330 (27, 9) 309 (28,0) 21 (26,6) 0,780
Otras etiologias 81 (6,9 71 (6,4) 10 (12,2) 0,060
Edad donante 452+18,9 45,5+19,0 41,9+18,1 0,107
Género donante
Hombres 704 (59,6) 659 (59,8) 45 (57,0) 0,619
Mujeres 477 (40,4) 443 (40,2) 34 (43,0)
Causa ME donante
TCE 417 (35,3) 391 (35,5) 26 (32,9) 0,966
ACV 686 (58,1) 638 (57,9) 48 (60,8)
Anoxia 64 (5,4) 60 (5,4) 4 (5,1)
Tumor cerebral 14 (1,2) 13 (1,2) 1(1,3)
Isquemia fria 379,1+180,3 378,7+180,9 384,8+173,0 0,771
Isquemia caliente 45,8+18,4 45,6+18,3 48,1+20,1 0,276
Isquemia total 425,04+183,3 424,4+183,8 434,0+176,8 0,650
Consumo sangre 3,6+3,0 3,5+2,9 4,0+3,5 0,186
Sindrome reperfusién 212 (18,0) 201 (18,2) 11 (13,9) 0,334
Congestién hepdética
Moderada 342 (29,0) 313 (28,4) 29 (36,7) 0,290
Severa 82 (6,9) 77 (7,0) 5 (6,3)
Morbilidad postoperatoria 666 (56,4) 628 (57,0) 38 (48,1) 0,124

Variables continuas se resumen como promedio+desviacién estandar.
Variables discretas se resumen como n y porcentaje.
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Tabla 2 - Indicaciones de retrasplante hepatico

Indicacién de ReTH n (%) Intervalo de tiempo primer y sequndo injerto
<30 dias (precoz) > 30 dias (tardio)

Fallo primario injerto 17 (21,5) 17 (70,8)
Trombosis arteria hepatica 25 (31,6) 7 (29,2) 18 (32,7)
Budd-Chiari 3(3,8) 3 (5,5)
Recidiva VHB 1(1,3) 1(1,8)
Recidiva VHC 24 (30,4) 24 (43,6)
Rechazo crénico 7 (8,9) 7 (12,7)
Recurrencia tumoral 1(1,3) 1(1,8)
Cirrosis biliar secundaria 1(1,3) 1(1,8)

Total 79 (100) 24 (100) 55 (100)

Tabla 3 - Caracteristicas de los pacientes sin retrasplante y con retrasplante al momento de recibir el segundo injerto

hepatico
Variable Pacientes sin ReTH Pacientes con ReTH (segundo injerto) Valor p
n 1102 79
Edad receptor 52,9+9,7 49,8+11,2 0,006
Género receptor
Hombres 783 (71,1) 48 (60,8) 0,053
Mujeres 319 (28,9) 31 (39,2)
Edad donante 455+19,0 36,8+18,3 <0,001
Género donante
Hombres 659 (59,8) 55 (69,6) 0,085
Mujeres 443 (40,2) 24 (30,4)
Causa ME donante
TCE 391 (35,5) 41 (51,9) 0,015
ACV 638 (57,9) 37 (46,8)
Anoxia 60 (5,4) 1(1,3)
Tumor cerebral 13 (1,2) 0 (0,0)
Isquemia fria 378,7+180,9 416,6+91,7 0,073
Isquemia caliente 45,6+18,3 46,34+24,0 0,748
Isquemia total 424441838 462,9+98,6 0,073
Consumo sangre 3,5+3,0 6,3+4,9 <0,001
Sindrome reperfusién 201 (18,2) 21 (26,6) 0,067
Congestién hepatica
Moderada 313 (28,4) 16 (20,3) 0,144
Severa 77 (7,0) 9 (11,4)

Variables continuas se resumen como promedio+desviacién estdndar.

Variables discretas se resumen como n y porcentaje.

Las causas mas frecuentes de ReTH fueron la trombosis de
arteria hepatica (31,6%), la recidiva de la cirrosis por VHC
(30,4%), y el fallo primario del injerto (21,5%); y en relacién al
momento del ReTH, el 100% de los fallos primarios de injerto
y el 28% de las trombosis de arteria hepatica fueron
retrasplantados antes de los 30 dias de efectuado el primer
TH, tal como se observa en la tabla 2.

En el momento del ReTH, la edad media de los receptores
fue de 49,8+11,2 afios, menor a la de pacientes no retras-
plantados. Los donantes de ReTH fueron significativamente
mas jovenes (36,8+18,3 vs 45,5+19,0) y la causa de muerte
encefdlica mas frecuente fue el traumatismo craneo encefa-
lico (51,9% vs 35,5%), a diferencia del grupo no retrasplantado
en el que la principal causa de muerte fueron los accidentes
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Tabla 4 - Morbilidad y mortalidad postoperatoria en pacientes sin retrasplante y con retrasplante hepatico al momento de

recibir el segundo injerto

Variable Pacientes sin ReTH Pacientes con ReTH (segundo injerto) Valor p

n 1102 79

Morbilidad perioperatoria 628 (57,0) 54 (68,4) 0,048
Distress respiratorio 22 (2,0) 4(5,1) 0,090
Fracaso renal agudo 227 (20,6) 40 (50,6) <0,001
Infeccién 144 (13,1) 22 (27,8) <0,001
Bacteriemia 84 (7,6) 14 (17,7) 0,002
Sepsis 73 (6,6) 9 (11,4) 0,107
Fallo multiorganico 70 (6,4) 11 (13,9) 0,010
Hemoperitoneo postoperatorio 124 (11,3) 24 (30,4) <0,001

Mortalidad postoperatoria 120 (10,9) 20 (25,3) <0,001

Probabilidad de supervivencia

52%
42%
0,4
p < 0,001
0,2
—1 Sin ReTH
ReTH
0,0 T T T T T
0 12 24 36 48 60
Supervivencia del paciente
Figura 1 - Supervivencia actuarial de pacientes sin

retrasplante hepatico y con retrasplante hepatico.

cerebro-vasculares (57,9 vs 46,8%). Estas diferencias se
resumen en la tabla 3.

Con relacién a la cirugia del trasplante, no se objetivaron
diferencias en tiempos de isquemia fria, caliente ni total,
presencia de sindrome de reperfusién, congestiéon hepatica.
Por el contrario, el consumo de sangre, cuantificado por el
numero de unidades de concentrados de hematies transfun-
didos, fue mayor en el grupo de retrasplante frente a los TH
primarios (6,3+4,9 vs 3,5+3,0).

La morbilidad postoperatoria fue mayor en el grupo de
retrasplante (68,4 vs 57,0%; p<0,05), siendo el riesgo relativo
de 1,20 [ICgsy: 1,02-1,40]. También existieron diferencias
estadisticamente significativas con relacién al porcentaje de
fracaso renal agudo, infecciones, bacteriemia, fallo multior-
ganico y hemoperitoneo postoperatorio. La mortalidad post-
operatoria fue mayor en los retrasplantados (25,3 vs 10,9%)
con un riesgo relativo del 2,32 [ICgys9: 1,53-3,52] (tabla 4).

La mediana de seguimiento de todos los pacientes fue de 51
(0-205) meses, con una supervivencia global media de

Probabilidad de supervivencia

46%
0,4
34%

0,2 p < 0,001

—1 Sin ReTH

-~ ReTH precoz

ReTH tardio
0,0 T T T T T
0 12 24 36 48 60

Supervivencia del paciente

Figura 2 - Supervivencia actuarial de pacientes sin retrasplante
hepatico, y con retrasplante hepatico precoz y tardio.

128,2+2,9 meses. Los pacientes retrasplantados tuvieron una
supervivencia global menor que la de los no retrasplantados
(82,6+10,5 vs 131,4+3,0 meses) con un riesgo relativo de
mortalidad de 1,47 [ICoss: 1,26-1,71]. Finalmente, la supervi-
vencia actuarial a 1, 3y 5 afios para ambos grupos fue de 83, 75
y 69 Vs 66%, 52% y 42% respectivamente (fig. 1).

La supervivencia actuarial a 1, 3 y 5 afios fue significativa-
mente mejor en los pacientes con TH primario frente a
aquellos que se retrasplantaron tardiamente (> 30 dias del TH
primario), con valores de 83, 75 y 69 vs 64%, 46% y 34%
respectivamente; p<0,001 (fig. 2).

Discusion

El ReTH supone el fracaso del injerto previo pero, al
mismo tiempo, constituye el Gnico tratamiento para el fallo
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irreversible del injerto y representa alrededor de un 10-20% de
la actividad mundial de TH®. Actualmente en Espafia, la tasa
de ReTH, definida como el nimero de ReTH por cada TH
efectuado, es del 8,9%* y en nuestra cohorte de pacientes
analizados esta tasa fue 6,3%, lo que es significativamente
menor a la media nacional. Esta diferencia tal vez puede ser
explicada por los diferentes criterios de inclusién en lista de
espera para ReTH que existen entre los equipos de trasplante,
fundamentadas por los malos resultados obtenidos en
distintas series de retrasplante, la escasez de donantes
6ptimos, o por una alta tasa de mortalidad en lista de espera.
Por otra parte, estos argumentos constituyen también un
constante debate ético en relacién al ReTH®; la escasez de
6rganos condiciona la optimizacién de las indicaciones de
ReTH y en otras ocasiones los motivos de retrasplantar se ve
influida por las relaciones establecidas con los pacientes, por
un cierto sentimiento de culpa o responsabilidad ante una
inversién realizada que se ve fallar.

Cuando se efectia el primer TH, no existen diferencias
significativas entre aquellos pacientes que no se retrasplan-
tan y los que mas tarde se someteran a ReTH, con la Unica
excepcién de la edad promedio al momento del TH que fue
menor en los pacientes retrasplantados. Sin embargo, esta
diferencia no parece estar relacionada con la pérdida del
primer injerto hepdtico, ya que hasta ahora no hay estudios
que indiquen la edad del receptor se comporte como un factor
de riesgo para ReTH.

Las principales causas de ReTH descritas en la literatura
médica son: el fallo primario de la funcién del injerto,
trombosis de arteria hepdtica, rechazo crénico y recurrencia
de la enfermedad primaria®'°. En nuestros pacientes, la causa
de ReTH mas frecuente fue la recurrencia de enfermedad
primaria (33,0%), principalmente por la recidiva de cirrosis
hepatica por VHC (30,4%), tal cual como lo sefiala Landaverde
et al en nuestra revisién previa'’ y en distintas series clinicas
donde la recidiva de la enfermedad primaria representa el
8,5% (1,8-40,0%) de ReTH, siendo la recidiva de cirrosis por
VHC la mas importante®*#1%20, 13 indicacién del ReTH por
recurrencia del VHC ha aumentado a lo largo de los afos,
pasando de un 7% en 1990 a un 38% en 1995%!. En la
actualidad, en torno a un tercio de los sujetos trasplantados
desarrollan una cirrosis del injerto en 5 afios. Por otra parte,
no existe una terapia antiviral profildctica efectiva contra el
VHC y el tratamiento antiviral tiene una eficacia limitada en
el post-TH. Los pacientes con una cirrosis recurrente, que no
responden a los antivirales, necesitan un ReTH, ya que sin
este la supervivencia a 3 afios es de solo 10% una vez se
produce la primera descompensacién®.

En orden de frecuencia, la segunda causa de ReTH en
nuestra serie fue la trombosis de arteria hepatica (31,6%), lo
cual es mas frecuente que en la totalidad de los estudios
revisados, donde esta entidad clinica representa el 22,0%
(8,7-29,3%) de ReTH"*51%2° 1a trombosis de arteria hepética
en el 31% de los casos debuta antes del primer mes post-TH,
con una repercusién clinica importante sobre el paciente, lo
que obliga al ReTH precoz. El resto aparece en forma mas
tardia, incluso afios después, y en muchas ocasiones no existe
repercusién clinica evidente, por lo que, tras el diagndstico es
mas dificil establecer la indicacién de ReTH?*?*, En nuestra
serie, el 28% de las trombosis de arteria hepatica fueron de

diagnéstico precoz y el 100% de estos pacientes debieron ser
sometidos ReTH precoz. Solo hubo un caso de retrombosis
precoz, el cual preciso de un tercer injerto hepatico.

Otra motivo frecuente de ReTH en nuestros pacientes fue el
fallo primario del injerto (21,5%), todos se debieron retras-
plantar antes del primer mes post-TH. En varias comunica-
ciones esta indicacién de ReTH constituye el 26,1%
(7,3-46,3%)"*81920_F] fallo primario del injerto se describe
como un proceso que debuta inmediatamente tras el TH y
obliga a un ReTH urgente en el 80% de los casos; y en otras
oportunidades, se inicia como una disfuncién grave del
injerto sin recuperar la funcién normal, por lo que ante el
deterioro progresivo del sujeto obliga a la sustitucién diferida
del érgano (20%)%. Su causa es desconocida, pero alteraciones
en la microcirculacién del higado parecen influir en la
aparicién de esta patologia®®.

Con relacién a las caracteristicas de los donantes para el
ReTH, Linhares et al comunican que aquellos injertos de
peor calidad, caracterizados por la inestabilidad hemodina-
mica, edad elevada y morbilidad asociada del donante,
ademas de los dafios de preservacién, principalmente por
largos periodos de isquemia fria; podrian explicar una mayor
tasa de mortalidad de estos pacientes®’. En nuestra serie de
pacientes retrasplantados, la edad promedio de los donantes
fue menor de 40 afios y su principal causa de muerte
encefalica fue el traumatismo craneo encefélico, en cambio
en aquellos no retrasplantados los donantes tienen edad
promedio mayor a 45 afios y con el ACV como causa de
muerte encefélica més frecuente. Pese a esto, aun utilizando
donantes con mejores caracteristicas, la morbilidad, morta-
lidad y supervivencia global de los pacientes con ReTH
continua siendo inferior a los no retrasplantados.

En la mayoria de los estudios publicados, la edad del
receptor, basados en anadlisis univariados o multivariados,
constituye un factor de riesgo de mortalidad precoz®'7:2%-33,
Lindares et al creen que la asociacién de comorbilidades y una
edad mayor al momento del ReTH pueden incrementar la tasa
de mortalidad de estos pacientes®. En nuestra serie, la edad de
los pacientes al momento del ReTH es significativamente
menor que la de aquellos no retrasplantados, tampoco existen
diferencias con relacién a la morbilidad asociada en el periodo
previo al trasplante. Sin embargo, la supervivencia global de
quienes se retrasplantan continua siendo significativamente
menor que aquellos sin retrasplante, por tanto, ademas de la
edad y comorbilidad, deben existir otras variables que
expliquen mejor la mayor tasa de mortalidad precoz y la peor
supervivencia de los pacientes retrasplantados.

Durante la cirugia del ReTH la hemorragia es la principal
complicacién quirirgica, y se puede presentar hasta en un 36%
de los pacientes. La mayoria de las veces se presenta como un
sangrado difuso, sin encontrar punto sangrante hasta en un
80% de las veces y generalmente requiere de grandes
cantidades de transfusiones sanguineas y reintervenciones
quirdrgicas para controlarlo®***°, En nuestro estudio, el grupo
de pacientes retrasplantados se comportan de igual manera a
la mayoria de las series publicadas, ya que el consumo de
sangre en estos fue significativamente mayor, siendo necesario
transfundir casi el doble de unidades de concentrados de
hematies que en los no retrasplantados (6,34+4,9 vs 3,54+3,0); y
la tasa de hemoperitoneo postoperatorio y el numero de



362 CIR EsP. 2010;87(6):356-363

reintervenciones por esta causa fue practicamente 3 veces
mayor en aquellos pacientes con ReTH (30,4% vs 11,3%). Es
importante sefialar, que esta complicacién es significativa-
mente mayor en el grupo de pacientes retrasplantados en
forma tardia; en ellos, el hemoperitoneo se presenté en el
36,4% (20/55). En cambio, los pacientes retrasplantados
precozmente presentaron esta complicacién en un 16,7%
(4/24), comportandose de manera similar a los no retrasplan-
tados.

La morbilidad, como observamos es mas alta en el ReTH,
fundamentalmente por las complicaciones hemorragicas, ya
comentadas; siendo también muy importantes las complica-
ciones infecciosas alcanzando niveles del 60%, predominando
las de origen bacteriano (enterococcus, etc), micético y virico, con
el CMV°. En nuestra serie las complicaciones infecciosas se
presentaron en el 28% de los pacientes retrasplantados. Los
problemas de origen vascular son también frecuentes, funda-
mentalmente la trombosis arterial, como hemos ya comentado,
aunque en nuestro grupo solo se presentd un caso de
retrombosis arterial, que corresponde a un 4% de los casos de
ReTH por trombosis arterial. Las complicaciones biliares,
que alcanza niveles del 23%°, son fundamentalmente fistulas
y estenosis de la via biliar. En nuestra serie, en el 65,8%
(52 pacientes) la reconstruccién biliar se realizé con una
anastomosis colédoco coledociana, termino terminal, sobre
tubo drenaje Kehr. Tras la retirada del drenaje Kehr, un 11,5%
present6 coleperitoneo, el cual se resolvié mediante drenaje
percutaneo en el 33% y el resto en forma conservadora. Hubo 5
pacientes (6,3%) que presentaron fistula de la anastomosis
biliar, 3 de ellos tenian hepaticoyeyunostomia y 2 anastomosis
colédoco coledociana; solo un caso requirié de drenaje externo y
el resto solo manejo conservador. Se presentaron 6 pacientes
con estenosis biliar: 5 (6,3%) fueron del tipo anastomético (todas
sobre anastomosis colédoco-coledociana), 4 de ellas se reinter-
vienen para hepaticoyeyunostomia en Y de Roux y una se
manejé mediante endoprétesis biliar; y hubo un caso de
estenosis no anastomotica (1,3%) que se manejé con drenaje
externo-interno. Finalmente, hubo 2 pacientes (2,5%) que
presentaron bilioma y que requirieron de drenaje percutaneo,
y 2 pacientes (2,5%) con estenosis de papila que se solucionaron
mediante papilotomia endoscépica. En total, 19 pacientes
(24,1%) presentaron complicaciones biliares, cifra bastante
similar a las publicadas en otras series.

La mortalidad postoperatoria es mayor en el ReTH, con
cifras mayores al 20%°, siendo las principales causas la
infeccién severa (40-60%), hemorragia (10-20%) y recidiva de
enfermedad (6-12%)>'°3°. En nuestra serie, 46 de los 79
pacientes retrasplantados (58,2%) fallecen posterior al ReTH,
20 de ellos antes de los primeros 30 dias (25.3%) y 27 antes del
afio (34,2%). Las principales causas de mortalidad postope-
ratoria fueron sepsis asociada a fallo multiorganico en un 60%
y hemorragia postoperatoria en un 25%. En los pacientes con
mortalidad tardia (después de los primeros 30 dias post
ReTH), las principales causas de muerte fueron: recidiva de
enfermedad en un 38,5% (23,1% recidiva cirrosis VHC y 15,4%
recidiva tumoral de hepatocarcinoma); seguido de rechazo
crénico y tumores de novo, ambas con un 11,5%.

La supervivencia es marcadamente inferior en los pacien-
tes retrasplantados. En una revisién retrospectiva de ReTH,
realizada en la Universidad de California, Los Angeles

(UCLA), la supervivencia a 1 y 5 afios fue de 62% y 47%
respectivamente?’; de igual modo Bussutil et al en una
cohorte de 450 ReTH, comunican una supervivenciaa 1y 5
afios del 59% y 52% respectivamente®. En nuestra serie, la
supervivencia actuarial de los pacientes a 1 y 5 aflos fue
mayor en aquellos sin ReTH (83% y 69% Vs 66% y 42%). Al
comparar la supervivencia actuarial de los pacientes retras-
plantados frente a los no retrasplantados, segun la indica-
cién de ReTH, no se objetivaron diferencias entre aquellos
con retrasplante por fallo primario del injerto (765 y 63%) y
trombosis de artera hepdtica precoz (diagnéstico y ReTH
antes de 30 dias del primer injerto; 57% y 57%); pero si hubo
diferencias significativas entre aquellos pacientes retras-
plantados por trombosis arterial tardia (56 y 38%), recu-
rrencia de la cirrosis por VHC (67 y 32%), y las otras
indicaciones de ReTH tardio (69 y 34%), tales como cirrosis
por VHB, rechazo crénico, recurrencia tumoral, cirrosis biliar
secundaria y sindrome Budd-Chiari.

Pese a una elevada morbilidad y mortalidad del ReTH,
parece que esta alternativa terapéutica continda siendo
vélida en aquellos pacientes con una pérdida precoz del
injerto hepatico. Por el contrario, cuando la pérdida del injerto
es tardia, sus resultados no son tan alentadores; y por tanto,
en estos pacientes se hace necesario definir, cuales son los
resultados minimos aceptables para indicar el ReTH, ya que 2
de cada 3 sujetos «no» va a vivir a los 5 afios posterior al ReTH.

Nuestro estudio, sin duda adolece de problemas metodolé-
gicos, puesto que es un analisis retrospectivo de una cohorte
histérica, en la cual existen sesgos dificiles de controlar. Por
este motivo, para poder validar nuestras conclusiones, es
necesario realizar nuevos estudios, en los cuales las caracte-
risticas basales, de los pacientes retrasplantados y no
retrasplantados al momento del trasplante, sean mas homo-
géneas. También seria importante realizar un analisis de la
evolucién del retrasplante segiin sus diferentes indicaciones,
ya que es evidente que aquellos ReTH precoces evolucionan
de una manera muy diferente a aquellos tardios.
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